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¢Que informacion se obtiene Sese20s00%:
a partir de la electroforesis en orina ? o ®os0% 0
v Tipificacion de la proteinuria: ff 00 o°¢

» Por sobrecarga
* Glomerular

* Tubular

* Mixta

v" Deteccidn y cuantificacion de la proteina de Bence Jones

v Puesta en evidencia de proteinuria post-renal




Tipos de PROTEINURIA SRR

> Fisiologica: Intermitente (ortostatica, postprandial, de esfuerzo, de
stress)

» Pre-renal: Hipertension arterial, hipertermia, insuficiencia hepatica
0 cardiaca, etc. Concentracion elevada de una proteina sérica
(proteina por sobrecarga)

» Renal: Glomerular, Tubular, Mixta (glomerular + tubular)

» Post-renal: Lesion del tracto urogenital




Proteinuria GLOMERULAR

> Es la proteinuria mas frecuente tanto en adultos como en nifios

» En general, presencia de proteinuria elevada (> 19/24h)

» Peérdida de proteinas de alto peso molecular (>67 kDa): albumina, transferrina,

inmunoglobulinas...

» Causas:
» Diabetes
« Enfermedades infecciosas (bacterianas, hepatitis B, varicela, sifilis,...)
« Enfermedades sistémicas (autoinmunes, canceres,...)
* Intoxicaciones (medicamentos,...)

» Proteinuria glomerular selectiva: presencia de albumina tnicamente

» Proteinuria glomerular no-selectiva: presencia de albumina + otras proteinas
(Tf, Igs)

> 67 KDa
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Proteinuria TUBULAR e

» Menos comun y generalmente transitoria
» La proteinuria es inferior a 0,5 g/24h

» Ausencia o disminucion de la reabsorcion de las proteinas de bajo peso
molecular (<67 kDa)

» Causas:
« Sindrome de Fanconi, sindrome de Bartter
« Enfermedades metabdlicas (diabetes, oxalosis)
« Gammopatia monoclonal (enfermedad de Waldenstrom, amiloidosis)
« Medicamentos (aminoglucoésidos, analgésicos,...)
» Intoxicaciones (metales pesados, aminoglucésidos,...)




Proteinuria POR SOBRECARGA

» Aumento patologico de la concentracion de una sola proteina sérica

» Saturacion de la capacidad de reabsorcion por parte de los receptores
tubulares

» Causas:
« Cadenas livianas libres, en las gammopatia monoclonales
« Beta-2 microglobulina, en los sindromes linfoproliferativos
« Lisozima, en ciertas leucemias mieloides agudas
« Hemoglobina, en las hemoalisis
« Orosomucoide, en carcinomas bronquiales
« Mioglobina, en rabdomidlisis

> La proteinuria por sobrecarga puede provocar una nefropatia (en
particular la proteinuria de Bence Jones)

> 67 KDa




Proteinuria POST-RENAL ®%20S

» Adicion de proteinas a la orina final, en la vejiga o uréteres, luego de la : O ¢,
formacion de la orina en los rifiones o0 ® ©

» Las proteinas provienen de la linfa o del plasma

»Causas:
 Hemorragia del tracto urogenital

* Infeccion

» Presencia de:
« Albumina (predominante)
 Otras proteinas seéricas (macro y micro proteinas)
» Alfa-2 macroglobulina (720 kDa)




Analisis de Orina: Diagnostico y seguimiento
de gammopatias monoclonales

Consensus recommendations for standard investigative workup: report of the
International Myeloma Workshop Consensus Panel 3

Meletios Dimopoulos,' Robert Kyle,? Jean-Paul Fermand,® S. Vincent Rajkumar,? Jesus San Miguel,* Asher Chanan-Khan,®
Heinz Ludwig,® Douglas Joshua,” Jayesh Mehta,® Morie Gertz,2 Hervé Avet-Loiseau,® Meral Beksag,1?

Kenneth C. Anderson,'! Philippe Moreau,? Seema Singhal,® Hartmut Goldschmidt,'® Mario Boccadoro,'® Shaji Kumar,?
Sergio Giralt,'* Nikhil C. Munshi,'®> and Sundar Jagannath,'® on behalf of the International Myeloma Workshop Consensus

Panel 3

Both serum and urine should be assessed for monoclonal » Tanto el suero como la orina deben

p.n:rt,em. Agarose gel .'E:lEC.[fﬂphDrESIS or capillary zone electrophore- evaluarse para detectar prot einas
sis of serum and urine is preferred to screen for the presence of
monoclonales.

monoclonal protein. However, quantitation of serum immunoglobu-

lins by nephelometry should also be performed. Measurement of _ _
monoclonal protein both by densitometer tracing and by nephelo- » Se prefiere la electroforesis en gel de

metric quantitation is recommended. These 2 tests are complemen- agarosa o la electroforesis capilar de sueroy
orina para detectar la presencia de la
proteina monoclonal.
BLOOD, 5 MAY 2011 « VOLUME 117, NUMBER 18
g



Consensus recommendations for standard investigative workup: report of the
International Myeloma Workshop Consensus Panel 3

Meletios Dimopoulos,! Robert Kyle,? Jean-Paul Fermand,® S. Vincent Rajkumar,? Jesus San Miguel,* Asher Chanan-Khan,®
Heinz Ludwig,? Douglas Joshua,” Jayesh Mehta,® Morie Gertz,? Hervé Avet-Loiseau,® Meral Beksac,°
Kenneth C. Anderson,'! Philippe Moreau,® Seema Singhal,® Hartmut Goldschmidt,’® Mario Boccadoro,® Shaji Kumar,?
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Table 2. Laboratory tests for multiple myeloma

History and physical examination
Complete blood count and differential; peripheral blood smear
Chemistry screen, including calcium and creatinine

[Serum protein electrophoresis, immunofixation | > Electroforesis de proteinas sericas, inmunofijacion.

MNephelometric quantification of serum immunoglobulins

[Routine urinalysis, 24-hour urine collection for electrophoresis and immunofixation |

Bone marrow aspirate and/or biopsy » Analisis de orina de rutina, recoleccion de orina de
Cytogenetics (metaphase karyotype and FISH) 24 horas para electroforesis e inmunofijacion.
Radiologic skeletal bone survey, including spine, pelvis, skull, humeri, and femurs;

magnetic resonance imaging in certain circumstances
Serum Bz-microglobulin and lactate dehydrogenase
Measuremenit of serum-free light chains

BLOOD, 5 MAY 2011 « VOLUME 117, NUMBER 18




Consensus recommendations for standard investigative workup: report of the
International Myeloma Workshop Consensus Panel 3

Meletios Dimopoulos,! Robert Kyle,? Jean-Paul Fermand,® S. Vincent Rajkumar,? Jesus San Miguel,* Asher Chanan-Khan,®
Heinz Ludwig,? Douglas Joshua,” Jayesh Mehta,® Morie Gertz,? Hervé Avet-Loiseau,® Meral Beksac,°

Kenneth C. Anderson,'! Philippe Moreau,® Seema Singhal,® Hartmut Goldschmidt,’® Mario Boccadoro,® Shaji Kumar,?
Sergio Giralt,'* Nikhil C. Munshi,'> and Sundar Jagannath,'® on behalf of the International Myeloma Workshop Consensus
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Routine urinalysis is important in suspected myeloma. For
screening, a random urine protein electrophoresis and urine immu-
nofixation may be performed. Once a diagnosis of myeloma is
suspected or established, all patients should undergo 24-hour urine
collection to calculate the amount of proteinuria. An aliquot from
an adequately concentrated 24-hour specimen should be sent for
electrophoresis. A monoclonal protein appears as a homogeneous

BLOOD, 5 MAY 2011 « VOLUME 117, NUMBER 18

> El analisis de orina de rutina es importante en caso

de sospecha de mieloma.

Para la deteccidn, se puede realizar una
electroforesis de proteinas en orina al azar y una
iInmunofijacion de orina.

Una vez que se establece el diagndstico de
mieloma, todos los pacientes deben someterse a
una recoleccion de orina de 24 horas para calcular la
cantidad de proteinuria.

sebiz
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SEGUIMIENTO DEL TRATAMIENTO:
follow-up of his disease. For patients with light chain myeloma, > Para los pacientes con mieloma de cadenas Iigeras, se
24-hour urine collection with total protein and urine electrophore- recomienda la recoleccién de orina de 24 horas con
sis to quantify Bence Jones proteinuria is recommended| For proteina total y electroforesis de orina para cuantificar

la proteinuria de Bence Jones.

BLOOD, 5 MAY 2011 - VOLUME 117, NUMBER 18 -




% Kits Sebia

disponibles para el analisis de orinas
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N° de muestras 7—-15

HYDRAGEL 7 HR viokr Acide / Acid Violes

Ref. 4102

HYDRAGEL 15 HR vislet Acide / Acid Vialer
* QOrina sin concentrar —» HR3 Re. 4122

* Orina concentrada (5 g/L) —» HR2

Tipo de muestra

Principio Separacion de las proteinas segun la carga

» Deteccion de proteinas de origen glomerular y tubular

Objetivo de la prueba - Deteccion de proteina de Bence Jones

Control de calidad Suero diluido 1/40 en solucién salina

» Analisis cualitativo (inspeccion visual del gel)

Interpretacion de resultados |, Analisis cuantitativo (densitometria)

Sensibilidad 15-20 mg/L




® aaa a & €

N° Proteina de Bence

HYDRAGEL HR (HR3) -

Sospechade

presencia PBJ
Sospecha de

presencia PBJ

HYDRAGEL 15 HR sebia Sospecha de

4 : Por sobrecarga
eSS s B 6 7 s 9 0 4L A2 1B A4 48 presencia PBJ
I T T

o | 2 Sospechade Mixta
Albumina | g — - presencia PBJ
|
Beta | - - -.
| ' 13 Sospec_ha = Por sobrecarga
[ presencia PBJ
Gamma |
i

Sospechade
presencia PBJ
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HYDRAGEL HR

METODO CUANTITATIVO METODO CUALITATIVO

« Muestra: orina sin concentrar « Muestra: Orina concentrada

* Programa de migracion: 7/15 HR3 * Programa de migracion: 7/15 HR2

* Programa de lectura: HYDRAGEL HR3 * Programa de lectura: HYDRAGEL HR2
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HYDRAGEL PROTEINURIE “sebia

N° de muestras 5
HYDRAGEL 5 PROTEINURIE

Ref. 4115

Tipo de muestra Orina sin concentrar

Separacion de las proteinas segun su peso molecular en gel

Principio SDS-agarosa
Objetivo de la prueba Clasificacion de proteinurias
Control de calidad Control de peso molecular (Ref 4781)

Interpretacion de resultados | Comparacion visual con marcador proteico de peso molecular

Sensibilidad 15 mg/L
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Control de peso molecular (Ref 4781) %e% 2020000
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— 14 kDa (Lisozima)

e

" wn — 27 kDa (Triosa fosfato isomerasa)

- - — 66 kDa (Albumina bovina)
!
T 150kDa (1I9G humana)
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HYDRAGEL PROTEINURIE

. HYDRAGEL PROTEINURIE @ ,

| — ”
€ NO
) . Proteinuria
| -— X Proteinas de origen tubular muestra

PM < 67 kD
A_ < a 1 Tubular
—_— |
BT T

> AlbUmina 2 Mixta
3 Tubular mixto
- ! { Proteinas de origen glomerular 4 Mixta
. e | PM > 67 kDa 5 Suero
_— |
1 - 2 3 4 5 @ |
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HYDRAGEL BENCE JONES

N° de muestras 1-2-4-9
Tipo de muestra Orina sin concentrar
L Separacion de las proteinas segun su carga e inmunofijacion
Principio . ) ..
utilizando antisueros especificos
Objetivo de la prueba Deteccion y cuantificacion de proteina de Bence Jones
: ELP, anti-GAM, anti-Kappa, anti-Lambda, anti-Kappa libre,
Antisueros : :
anti-Lambda libre
Aplicacion antisueros Mascara dinamica / Mascara estandar

« Analisis cualitativo (inspeccion visual del gel)

Interpretacion de resultados * Analisis cuantitativo (densitometria) — Hydrasys BJ-ELP

« 20 mg/L (GAM, Kappa, Lambda)

Sensibilidad 50 mg/L (Kappa libre, Lambda libre)
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ELPGAM K L K L ELPGAM K L K L N° muestra Proteina Proteinuria
3 y de Bence Jones Presuntiva
- L
B =
= pre—s -— Ll
-
. ' PBJ Kappa Por sobrecarga

(polimerizada?)

IgGAM Lambda
s B = + PBJ Lambda Glomerular

. . (polimerizada?)

ELPGAM K L K L ELPGAM K L K L
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HYDRAGEL BENCE JONES

» Programa de lectura: HYDRASYS BJ-ELP

- — ‘ Concentracion
de la PBJ en

2

ELPBGAM K L K L

051 gzh

Lectura de la pista ELP

|N|‘|Précédent Suivant }|N"g H|M|M|Lﬁ| |1|:|| ﬂ 11111




HYDRAGEL URINE PROFILE

N° de muestras 2-4

Tipo de muestra Orina sin concentrar

Separacion de las proteinas segun su carga e inmunofijacion

Principio . . -
utilizando antisueros especificos

 Clasificacion de la proteinuria

Objetivo de la prueba - Deteccion y cuantificacion de proteina de Bence Jones

ELP, anti-Tub, anti-Alb/aM - anti-GAM, anti-Kappa, anti-

ANtisueros Lambda, anti-Kappa libre, anti-Lambda libre

Aplicacion antisueros Mascara dinamica / Mascara estandar

Analisis cualitativo (inspeccion visual del gel)

Interpretacion de resultados Analisis cuantitativo (densitometria) — Hydrasys UP-ELP

20 mg/L (GAM, Kappa, Lambda)
50 mg/L (Kappa libre, Lambda libre) i

Sensibilidad
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ELP Tub (Alla GAM DE K L Km Lm ELP Tub m GAM DE K L Klff Lw i
3 4 " Proteinuria Proteina
s - muestra de Bence Jones

——— oa1-microglobulin
- — > RBP

% B —— [(2-microglobulin . . . - PBJ Lambda

‘A M 2 Glomgrular Ausente
’ - 1 2| selectiva
- an -

- - Por PBJ Kappa
sobrecarga polimerizada?

ELP Tub 2!3 GAM DE K L Ky Ly ELP Tub 25 GAM DE K L Ky Ly
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HYDRAGEL URINE PROFILE

* Programa de lectura: HYDRASYS UP-ELP

P,
ELP |Tub Ab GAM DE K L K' I_Y
aM j
3|
|
Concentracion
P - de la PBJ en
1,00 1,00 g/24hs
Tota I

Lectura de la pista ELP




TECNICA « URINE » sebia

CAPILLARYS / MINICAP URINE

Tipo de muestra Orinas concentradas D -2

Princinio Separacion de las proteinas por electroforesis capilar segun
P Su carga

Objetivo de la prueba Deteccion y cuantificacion de proteina de Bence Jones

« Analisis cualitativo (inspeccion visual de la curva)

Interpretacion de resultados L L
« Analisis cuantitativo

Sensibilidad 20 mg/L

capillayd S
]

—

* 71 muestras/h
* 106 muestras/h

L% sistema de dialisis -
i 1 (Ref 9200) W

13 muestras/h 42 muestras/h
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TECNICA « URINE » oege
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Pos.No, :3
- Rack No. : SEBIA
Re

ad time : 15:18

« Cuantificacion de la proteina de Bence Jones
« Concentracion en g/24hs

Proteinuria: 0.26 g/L
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URINE IMMUNOTYPING consress:

Tipo de muestra Orinas concentradas

Principio Separacic’)n_ de las protel’na_s,por electroforesis capilar segun
Su carga + inmunosustraccion

Objetivo de la prueba Deteccion de proteina de Bence Jones

Antisueros ELP, anti-IgG, IgA, IgM, Kappa y anti-Lambda

Interpretacion de resultados |+ Analisis cualitativo (inspeccion visual de las curvas)

* 10 muestras/h

e 13 muestras/h
2 muestras/h 8 muestras/h




URINE IMMUNOTYPING

Albumirn alpha 1 alpha 2 beta gamma Albumin alpha 1

alpha 2 beta gamma Albumin aipha 1 alpha 2 beta gamma

Albumir alpha 1 alpha 2 beta gamma Albumirn alpha 1

alpha 2  beta gamma Albumin aipha 1 alpha 2  beta gamma

desaparicion del pico con uno de los antisueros
anti-cadenas livianas sin desaparicion de ese pico
con uno de los antisueros anti-cadenas pesadas
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